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疫痢に於ける血清コリンエステラーゼ活性値に就て
千葉大学医学部小児科教室(主任佐々木教授〉
土屋与之 
TOMOYUKI TSUCHIYA 
第1章緒
疫痢に於て，病理解剖上肝臓に高度の脂肪化の存する事は諸家の斉しく認める所である。諏
訪(1)氏の詳細な研究報告に依れば， 共肝臓の変化は極めて特徴的であって，割面は膨|盗し極め
て水分が多く，血量は全般に非常に少く，組織学的には衆液性肝炎の像を呈し，肝細胞は醇脹
して禰蔓性の脂肪化を呈している。斯くの如き肝細胞の脂肪イ化七を伴える肝臓の病変は疫痢に特
2)(:1有な剖見所見の一つである O 叉本症の肝機能に関しても各方両より(のり 引t
能障碍の存する事が設かれてL Oい、る 
主主に著者は本篇ピ於て鋭敏な肝機能検査法として近時共臨休的価値を認められるに到った血
清コリンエステラ{ゼ活性値を赤痢並びに疫痢恵、児に就て測定し，肝機能障碍の有無を窺知せ
一 宮
んとするものである。
第 2章支賦的考察
コりンエステラ{ゼ、 (ChE)はアセチーノレコリシ
(ACh)を水解により不活性化する酵素である。木
酵素は 1925年 Abder・halden &Pa旺rathにより初
めて証明されて以来，化学的神経伝導に於ける
AChの研究と相候って多数の業績の報告を見，其
酵素化学齢性状も許制に研究されているくのくの。 1940
年 Hawes& Alles仰の報告以来，木酵素の特異性
が注目せられ，脳神経粗級に存する ChEは特典的
ChEであり，人血清中の夫は非特異的 ChEなる事
が明にされているの特異的 ChEは生体内に生成さ
れた AChを分解するとしヴ作用によって重要な生
理的役割を果していると考えられるが，血清中の非
特異的 ChEvこ就ては， 直接神経作用との関連の証
明が困難であり，少〈共 ACh{-¥:謝乃至コリシ性神
経への影響に関する限り特異的 ChEよりも遥かに
其意義が少いものとされている。然し乍ら血清 ChE
と肝機能との聞に密接なる関係の存する事は，実験
的並びに臨肱的に多方面より確認されている所であ
る。即ち Brauer & RootCめは白鼠に CCl~ を用い 
て肝傷害を惹起せしめ，其肝臓のChEの著明な減少
と共に，血、清 ChEも次第に減量せることを認め，
Green(9)笥'は DFPを用いて血球及び血按の ChE
を非可逆的に抑制せる実験に於て， 血清 ChEが数 
週間で肝臓内にて再合成される事を見ている。臨駄
的には Antopol(lO)以来諸家に依り肝傷害を有する 
患者に於て血清 ChEの滅少することが認められて
居り， Wescoe(ll)は DFPを用いて血清 ChEを極
度に低下せしめ，其後に於ける ChE植快復の状況 
を健康者と肝疾患、々者と比較し，後者にては其快復
が著し〈遅延し， 明かに血、清 ChE再生力の低いと
とを認め， 肝機語障碍の度合と血清 ChEを再生す
る力の減退の聞に密接な関係の存することを説いて 
いるの而して血清 ChEの消長が肝臓部分機能の如
何なる固と関連を有するかの問題に就ては，なお充
分明確にされて居ないが， Levine(lのは由j肯アルプ
ミシ慣が血清 ChEと比較的よく平並関係を示すと
述ベ， 1中中，吉川1(6)氏は血清 ChEは Cohnの血竣1
蛋白質の分類で百~6 中の円 globuline と共に沈澱
する 1種の蛋白質‘なることを確かめている。叉諸種
の肝機能検定法との関係に就て後藤(13)氏は本測定
法は Bromsulphalein試験とよく一致し，血情高
田氏反応との関連は少いことを見， Alcalde(14)は
Biopsyにより肝の繊維化を認、めた Wilson氏病
で，他の肝機能検査が何等異常を示さないにも拘ら
ず血、清 ChEのみは低値を示したとエい， 肝機能検 
空法としての ChE測定の優位を説いている。叉
Vor・hausく15)もケフアリユノコレステロール紫状試験，
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チ子ー ノレj図濁試験， BSP試験，血清ピリルピシ値， び疫痢j患!尼に就て，血、清 ChE活性恒を測定L，両
尿ウロピリノーゲ:/，プロトロ γピシ時値，血清総 者の怖を夫々比較検討した。症例は赤痢12例，疫痢
蛋白量及び A;G等の諸種の肝機能検査訟の如何な 7例であり，共内赤羽ni2例，疫痢 5例に就ては臨
るものよりも血清 ChE値は肝機詣の軽度のZE佑を H木症状の経過に伴う血清 ChEfrgiの推移を観察し
た。)，17後藤く(16U示すと述べてし、る。本邦に於ても相沢 
樋口(18L 上回(19)氏等により血清 ChEの測定が他 第 2節検査方法
の肝機能検査法より遥かに鋭敏なることが注目され 由消 ChE活性個の測定には，蛙直腹筋を用うる
肝機能能検査法として之が測定の有意義なることが 生物学~~":i'方法を使用した。本法は一定濃度の ACh
強調されてし、る。 浴社主に酵素(人血清〉を作用させた後，分解されず
如斯，血清 ChEは肝臓を起，源として供給せられ に残った AChの量及び AChの消失する時:聞を生
共消長は肝機能の推移とよく平行し，其状態を比軽 物学的に測定するものである。
的鋭敏に反映することが認証されて居り，木酵素活 実験方法は被験者の静脈より血液を採取せる後，
性値の測定は肝機能検査の一方法として臨;休的に価 氷雪印'こ 24時間放置しllII.清を分離する。この血;官
僚あるものと思われる。 0.1ccを採って1O-6ACh稀釈液 10ccに加えてよく
正常人に於ける血清 ChE活性脂は長屋氏例〉及び 混和する。このものを第2篇に記述する如き方法に
菊野氏。1)に依れば冬季に高く夏季に減弱すると云 て作成装置せる蛙直腹筋に 10分間毎に作用ぜしめ，
うが， Hall & Lucas('， 之に依、って起る筋収縮の度合を血清混手[1前の 10-6;2)は 2年以上に亘る長期観察
に於て著明な愛化を認めないと云し、，Hawe8(~3)其 ACh:液による筋収縮高と夫々比較測定し，共筋収
他も血清 ChEには個人差が存するも各個人に就て 縮会高百分率を以て被験血清の ChE活性恒を知る。
は略々)定値を示してし、ると報官している。沖中， 第 4章検査成績
吉川氏(20，後藤氏く17)も血清 ChEには相当の個人 赤痢及び疫#1]に於ける血清 ChE活性値は表 2，3
差があるも健康人では各伺人で比較的一定値を維持 に示す如くである。即ち赤痢に於ける血清 ChE倒
して居り，性，年令に関係なく，叉季節的安動もJl月 は多くの場合正常範囲内にあり， 3例のみが梢々低
かでないことを認めている。佐々木教授， 呉く25)氏 値を示 Lた。共平均活性if'直は 10'で 46，20'で 14， 
は健常ノト!足。に於ける血清 ChE活性値を!蛙直腹筋法 30"で 2である。なお梢々低値を示Lた 3例中全快
に依り生物学的に測定し，共活性恒には個人差が存 迄追跡観察し得た 2例では，発病後約 1週間以内に
するも各個人に就ては略一定値を示し，且つ新生児 於て正常値に快復しているのが認められた。
期を除き乳児，幼児及び成人との間に年令的差異が
表 2 赤訴uに於ける血清コリソ
明かでなく，其季節的安動も存せざることを認め
エステラーゼ活性値
た。主主に共健常幼児に於ける血清 ChE活性値を記
せば表1の如くである。
表 1 正常幼児に於ける
血清コリ y ・ェステラーゼ活性{I~(
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5 12j 32 8 
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表 3 .疫痢に於ける血清コリシ 第 5章総括並がに考按
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快復も赤痢に比して遥かに遅延することを認めた。
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得ると思われる。即ち赤痢に於ては肝機能は多くは
正常であり，時に軽度に冒される事もあるが其快復陶4佐伯 3
は比較的速か (1週間以内〉である。之に反し，疫Q h
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の存することは前述の如くであるが，之と神経作用
ChE疫鮪に於ける血清 活性値は共全例に於て顕 ACh代との問には明確な関聯性は存せず， 生体内j
生
円ワ 
10' 7920'著な{底値を示した。共平均活性値は で ChE謝には神経筋肉等に存在する特異的 が重要な， 
にウ 
係
血清 ChE活性信と肝機能との間に密接な関聯性平均l 8
τ i  F b  
の研5)4.9(1ぐi)A l1es& Hawes意義を有することはであ10で60'5;1で50'，23で40'，37で30'，57で 
る。其内経過を追って追跡観察し得た症例J(5例〉
に於では，経過中に之れが一層{~fi買を示したものが
あり，叉略々E常値迄に快復するのに 1週間乃至 2
週間以上を要するものが見られた。
酎刊川
之等赤痢及び疫痢に於ける最盛期の血清 ChE活
性値の平拘値を比較図示すれば図 1の如くである。
即ちこの図に於て筋J~又縮百分率が高く，且つ時間の
延長するもの程，其活性恒は低いことが示されて居
り，疫痢に於ては其最盛期に， 血清 ChE活性情が
正常並びに赤抗に比して著しく滅弱していることが
明かに認められる。 
第 1図 
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究以来明にされた所である。然し乍ら従前は神経筋
肉等に存する ChEも血清 ChEも同一視されてい
た Lめ，血清 ChEの愛化を以て諸種の神経機能の
状態を説明せんとする試みが多数行われて来た。而
るに之等の研究結果は予期に反して寧ろ否定的な
成績が多く得られたの例えば最も特徴的な疾患、で
ある重症筋無力症に於ては，其症状は myoneural 
junctlonに於ける AChの分泌、とその ChEに依る
分解の度合の不均衡によるものと考えられ，此処に
於ける ChEの過剰j生成が想定されているく26)が，木
症に於ける血清 ChE活性植に就ては Hicks& Mc 
Kayρ7)菊野氏。1)は其上昇を見るというも， Stedm-
au & Russel(2S)は逆に其低減を認、めている。叉 Mc 
George(2りは本症に於ける血清 ChE恒は正常範囲
←---0亦 f向 内の値を示すと云い，後藤氏(1，')も之と同様の所見
¥¥ 。一一--0健常幼l用 を得，神経筋肉疾患に於ける血清 ChE活性値は一
伐) ¥ ¥ 	
般に正常範囲にあって，特に筋緊張充進乃至麻埠性
o.¥. 
t40 ¥ "、、	 疾患と関聯して其異常を認める事は出来ないと述べ、 1
ている。斯くの如く，血清 ChE活性値を以て神経'h._ 'a.，官20 、・、、、、
、、、、¥、、25L」ー 主辺与A 
筋肉様能を説明することは困難であると思考され
る。叉先に菊野氏(21)は熱帯地方に於ける住民の研
1'51
l時Il¥jt分)→ 	  究に於て，血清 ChE値の測定に依って其自律神経
機能の状態を窺知せんとしたが，後に之が早計なる
4円20' 30' 
50 
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事・を認めu 血清 ChE活性備の消長を以て直ちに自
律神経機能の状態を云々する事は出来ないと述べて
居り， Harokins & Gunter<.30)は Prostigmine様
物質を用い動物体内に於て血清 ChEを殆んど零に
近く阻害せる場合に於ても何等神経副知認められ
なかったと報告している。 1rI1r l:) ，吉川氏くのは肺硬~
症に於けるが如〈血清 ChE活性値が正常値の半分
或いはそれ以下になっても特別な Choline性症状
が見られる訳ではなく，叉 DFPを用いて血球及び
血清 ChEの斐化と臨駄症状との関係を検討せる結
果を見ても， DFP注射により血清 ChE活性値は急
激に低下し其状態を持続するが，種々の副作用は之
と並行ぜず，血清 ChEは直接体内 Choline性症
状の発現に関与しているとは考え難し、と述べてい
る。 、 ' 
一方，アレルギ一性の成立と血清 ChEとの関聯
性に就ては Laborit& Morandはアナブイラキ γ
ーシヨツグ後に血清 ChE活性情の減弱を来すこと
を実験的に認め，木村氏等も之と同様の所見を得る
と共に， activ戒は passivに血清 ChE活性信{を高 
めた場合に，アナプイラキシーショッグの抑制され
るこ左を報告しているい1)。更に臨駄13qには，アレル
報告し，吉田氏いのは肝臓に関係の深いプw トロ/
ビγ時恒が赤痢Vこ比し疫痢で、は延長していることを
認、め，又封、に著者は疫:持IJに於て血清 ChE値の著し
レ低下を認めた。斯くて疫痢に於ては其病感期に，
中等.度乃至強度の肝機能障碍が存するものと見ら
れ，且つ前述の如く病理解剖学的にも共肝臓に著明
なる病獲が存し，疑液性肝炎並びに肝細胞の蹴蔓性
脂肪化の所一見が認められている。
斯くの立r~き肝傷害乃至脂肝の成因に関し小泉氏く34)
は，ヒスタミンを動物の腹腔内に注入することに依
り実験的に疫持uに於ける肝病変に類似せる所見を
得，ヒスタミシ1'毒が共成因に関係ありと述べ，津
田氏。〉は肝血管の箪縮により官能性及び器質的障〔碍
を生ずると云い，力n藤氏。りは疫訴IJアレルギ一説の観
点より全身過敏症の特質として循環血量が急減し，
肝の制!血管が撃縮し，著しい酸素欠乏の結果脂肪が
若明に胡出すると述べている。諏訪J乏く3G)も酸素欠
乏を重視し，肝の所見は特異的物質代謝の表現で、あ
ると推測している。扱て第2篇に於て記述するか!
<，疫痢に於ては循環血液量の減少を基調とせる高
皮なる循環障碍が存している。此際佐々木教授，松
岡氏く3'1iは共血液酸素量の測定により停滞性低酸素
ギー性疾患と看倣されている気管支鴨息患者の血清'状態の存することを認め，臓器組織が著明な酸素欠 
ChEについて菊野氏。1)が之を生物学的方法により
‘測定し， ;t減少を見たと報告してし、るが，真鍋氏、く32)
は去nって其:増量:のあることを認めている。一方 
Scudamore & Vorhaus(:lりは Mitchel法に依り気
管支附息局者の血清 ChE1T~(を測定し，正常{fH を示
したと報告している。アレil-ギ~性と血清 ChEと
の関聯性を研究せる Hjort等(1950)の報告に於て
も否定的な結果が示さをてし、る。(日〉
以上の如く，血清 ChE活性値と神経機能乃至ア
レルギー性との関聯牲に就ては，現在之を否定する
見解が有力である。前述の如く， ACh代謝乃至 
Choline性神経への影響に就ては，非時異的 ChE
よりも狩異的 ChEの方が遥かに重要であると見ら
れ，非特異的 ChEたる人血清 ChEの消長を.tJ.、て 
Choline 性神経機能の状態を説明することは不可能
であろう。故に疫節jに於て認、められた血清 ChE活
性値の減弱とし、う事実のみから直ちに自律神経機能
乃至アレルギ{性との関係を論ずることは困難であ
ろうと考えられる。 
8疫痢に於ける肝機能障碍につし、て
涯を痢の肝機能に関し，最近栗田氏引は諸種の検査
法の内特に BSP試験に於て著明な障碍を認めると
乏状態に院っていることを示唆された。肝臓は其供
給血液の70%を静脈なるF't]脈に昨いで居り，肝細胞
は他の臓器より酸素分圧の低し、原境下に共機能を営
み， [市も夫は酸素を必要とする幾多の生化学的反応
を営み，共酸素消費量は大でj ~捜索タ乏には極めて
敏感な|臓器であるといわれる。[!I.iして循環血液量の
減少を来せる場合には，血液は心臓や脳の如き生命
臓器に集中し，この経済的調節により肝，腎，筋肉
等は共犠牲になり，止u際Jl寺に肝血流量白が逸平く減少
(_，其減量の程度は他の如何なる部分に於けるより
も高度なることが強調されている (Engel(おり叉近
時 Mann &Wakimは肝臓の生体観察に於て CC14
殴入により肝小葉内毛細血管の持続的収縮を認め， 
CC14による肝和胞の傷害は共肝細胞毒としての直
接作用よりは寧ろ血流減少に依:る乏酸素血の為と
し，肝傷害乃至脂肝の発生要因として，肝臓の血液
循環を霊視すべきことを説いているWL依って循
環血液量の減少があり，高度な停滞性伝酸素状態の
存する疫抑に於て，共肝臓が早期に高度なる酸素欠
乏に悩むことは容易に筑知される所であり，このこ
とは本:症に於ける肝傷害乃至脂肝の成因に重要な志:
義を有するものと考えられる。
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脂肝の成因に関してはなお向脂因子たるコ!J:/が 際し高度なるアノキシアが持続すると，肝臓及び骨
特に注目せられ，之に就ては第 2篇に記述する如く 協筋から VDMが産生され，血管運動の抑制，アド
著者は疫痢に於てコリン体の血中に於ける減量を認 レナリンに対する反応性の低下を来し，不可逆性シ
め，之が其Il旨肝発生のー要因を為すと考える者であ ヨツクが招来されるとし、うゆ〉。斯くの如く肝傷害
る。 は休内に酸性代謝物質乃至毒性物質の蓄積を来し，
斯くの如き肝障害が全身的に甚大な影響を及ぼ 悪循環の輸行の形成により遂ι不可逆性の致命的安
し，疫痢症状の悪化に拍車をかけるであろう事は想 化へと急激に向わしめるものと思われる。ー故に強度
像に難くなし、。栗田氏ゅは肝の解毒機能障碍の強度 なと肝傷害の存すると見られる疫;*iに於ては，可及
なることより之が共中毒症状発生の一因となると述 的早期に輸i夜によって循環量を補ない，循環障碍，
べている。叉上述の如き循環障碍，酸化不全に基因 ショック状態より快復せしめると共に，向脂因子の
する肝を中心とした物質代謝障碍は，筑酸，ケい/ 応用の如き肝庇護の処置を施すことが必要であろう
体の如き有機酸の血液内増量いのいりを招来し， Tチ と考える。
ド{ジスの主因となる。叉 Shorr等はシヨツグに
第6章結 論
疫痢に於ては病理解剖 ι共肝臓に高度な病変が存 L，肝細胞の禰蔓性脂肪化を伴える紫液性
肝炎の像が認められて居り，叉臨休的にも肝機能障碍の存する事が設かれている。
設に著者は近時鋭敏な肝機能検査法のーっとして共臨休均価値を認められるにし、7こった血清 
ChE活性値を蛙直腹筋を用うる生物学的方法に依り， 赤痢及び疫府恵、児に就て測定し弐の如
き成績を得た。 
1) 赤痢に於ける血清 ChE-活性値は時に共軽度なる減弱を見ることもあるが， 多くの場合
正常範囲内の値を示し，共平均活性値は 10'で 46，20'で 14，30'で 2である。叉給々低値を示
した症例に於ても発病後 1週以内に正常値に恢復している。 
2) 疫痢に於ける血清 ChE活性値は全例に於て顕著なる低値を示し，共平均活性値は 10・
で 79，20'で 57，30'で 37，40'で 23，50'で 15，60'で 10である。叉血清 ChE活性値の推移
を遁跡観察し得7こ症例に於ては，共経過中に ~J副長値を示したものがあり， flf各々正常値迄に恢
復するのに 1週間乃至 2週間以上を要してし、る。
以上の成績より赤痢に於ては共肝機能は多くの場合正常であり， H寺に軽度に冒される事もあ
るが其恢復は比較的速かである。之に反し疫痢に於ては明かに強度なる肝機能障碍が惹起され
て居り，且つ共恢復にも可成りの日数(約 2週間)を要するものと思惟される。
捕筆するに臨み終始街i懇篤なる御指導並びに御鞭捷を.厚うし叉御校閲の労を賜わった恩師佐々木教
授に一謹んで、深甚なる謝意を捧げる。叉多大なる御指導御助力を賜わった小林教授に衷心より感謝する。
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